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RESUMEN 
Objetivo: Se determinó la actividad hipoglucemiante del extracto etanólico de semillas 
de Physalis peruviana (aguaymanto) en ratones inducidas con estreptozocina. 
Metodología: Se colectaron 4 kg de cálices con fruto de Physalis peruviana de Arequipa. 
Se trabajó con 126.9 g de semillas, las cuales fueron secadas a 40 C° y luego trituradas 
con un pilón sobre un mortero de porcelana. El polvo conseguido fue macerado con etanol 
96 ° por 7 días. El líquido resultante fue concentrado hasta obtener 2 g de extracto. Se 
realizó un tamizaje fitoquímico preliminar al extracto obtenido mediante reacciones de 
coloración y precipitación. El extracto fue usado en un ensayo para determinar su efecto 
hipoglucemiante en ratones inducidos a hiperglucemia con estreptozocina 150 mg/kg. 
Para la ejecución de este ensayo farmacológico se agruparon 30 ratones en 6 grupos de 5, 
cada animal recibió las siguientes sustancias de acuerdo a cada grupo: Grupo I: agua 
destilada más inductor, Grupo II: glibenclamida 5 mg/kg, Grupo III: extracto 125 mg/kg, 
Grupo IV: extracto 250 mg/kg, Grupo V: extracto 500 mg/kg y Grupo VI: agua. Se 
determinó la glucemia basal de todos los ratones para luego ser inducidos a hiperglucemia 
con estreptozocina a los grupos I-V. Luego se midió la glucemia después de 30 minutos, 
3 y 6 horas posteriores a la inducción. Resultados: Por medio del tamizaje fitoquímico 
preliminar se encontró compuestos fenólicos, flavonoides, taninos, terpenos y lactonas α, 
β-insaturadas. En el ensayo de hiperglucemia, se observó que 30 min después de la 
inducción con glibenclamida para los grupos del I al V hubo un aumento considerable de 
glucemia mostrando valores entre 165.4 mg/dl a 223.6 mg/dl. Luego de administrar el 
tratamiento para cada grupo, se observó después de 3 horas los grupos III, IV y V, 
presentando una media de glucemia de 180.2 mg/dl, 170.2mg/dl y 160,4mg/ dl, 
respectivamente. De igual forma, se observó después de 6 horas del tratamiento los grupos 
III, IV y V, presentando una media de glucemia de 172.2, 163.2 y 151.4 mg/dl 
respectivamente. Conclusión: El ensayo farmacológico evidenció que el extracto 
etanólico de semillas de Physalis peruviana (aguaymanto) presenta efecto 
hipoglucemiante a 125, 250 y 500 mg/kg y que este a su vez presenta menor efecto 
hipoglucemiante respecto a la glibenclamida 5 mg/kg en ratones inducidos a 
hiperglucemia con estreptozocina 150 mg/kg. 
Palabras clave: extracto etanólico; semillas de aguaymanto; ratones; diabetes mellitus  
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ABSTRACT 
Objective: To determine the hypoglycemic activity of the ethanolic extract of Physalis 
peruviana seeds (aguaymanto) in streptozocin-induced mice. Methodology: 4 kg of 
chalices with fruit of Physalis peruviana  were collected in Arequipa. 126.9 g of seeds 
were used, which were dried at 40 ° C and then crushed with a pylon over a porcelain 
mortar. The powder obtained was macerated with 96 ° ethanol for 7 days. The liquid 
obtained concentrated fuel until obtaining 2 g of extract. A preliminary phytochemical 
screening of the extract obtained by coloring and precipitation reactions was performed. 
The extract was used in an assay to determine its hypoglycemic effect in mice induced to 
hyperglycemia with streptozocin 150 mg / kg. For the execution of this pharmacological 
test, 30 mice were grouped into 6 groups of 5, each animal received the following 
substances according to each group: Group I: distilled water plus inducer, Group II: 
glibenclamide 5 mg / kg, Group III: extract 125 mg / kg, Group IV: extract 250 mg / kg, 
Group V: extract 500 mg / kg and Group VI: water. Basal glycemia of all mice was 
determined to then be induced to hyperglycemia with streptozocin to groups I-V. Blood 
glucose was then measured after 30 minutes, 3 and 6 hours after induction. Results: 
Phenolic compounds, flavonoids, tannins, terpenes and α, β-unsaturated lactones were 
found through preliminary phytochemical screening. In the hyperglycemia test, it was 
observed that 30 min after the induction with glibenclamide for groups I through V there 
was a considerable increase in blood glucose showing values between 165.4 mg / dl to 
223.6 mg / dl. After administering the treatment for each group, groups III, IV and V were 
observed after 3 hours, presenting a mean glycemia of 180.2 mg / dl, 170.2mg / dl and 
160.4mg / dl, respectively. Similarly, groups III, IV and V were observed after 6 hours of 
treatment, presenting a mean glycemia of 172.2, 163.2 and 151.4 mg / dl respectively. 
Conclusion: The pharmacological trial showed that the ethanolic extract of Physalis 
peruviana seeds (aguaymanto) has a hypoglycemic effect at 125, 250 and 500 mg / kg 
and that this in turn has a lower hypoglycemic effect with respect to glibenclamide 5 mg 
/ kg in mice induced to hyperglycemia with streptozocin 150 mg / kg. 
 
Keywords: ethanolic extract; aguaymanto seeds; mice; Mellitus diabetes 
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INTRODUCCIÓN. 
 
La diabetes mellitus es un síndrome metabólico que se caracteriza por la presencia de un 
cuadro de hiperglucemia, que se genera por la falla en la acción o secreción de la insulina.  
Además existe una relación directa con el metabolismo de las proteínas y los lípidos.(1) 
Esta enfermedad metabólica de desarrollo crónico, que en la mayoría de pacientes con 
una historia de larga evolución, desencadena un estado de hiperglucemia aun estando en 
ayunas.  Así también ocasiona complicaciones microangiopatías, a nivel renal y ocular, 
así como macroangiopatías con daño en arterias del corazón, enfermedad vascular 
periférica, así como también neuropatía. (2) 
Se han descrito diferentes tipos de diabetes mellitus, de esta manera existe la diabetes 
Tipo I y la diabetes Tipo II, que presentan como características en común la afectación a 
nivel vascular y la hiperglucemia. (2) 
Los altos índices de personas que sufren esta enfermedad hacen que esta misma sea 
considerada un problema para la salud pública que hay que poner especial atención. 
Actualmente los diferentes fármacos existentes sirven para el tratamiento y producen en 
gran medida el efecto que uno desea, sin embargo, muchos de ellos presentan a la vez 
diversos efectos adversos, que pueden influir en el efecto terapéutico, es por ello que se 
busca encontrar nuevas alternativas terapéuticas en productos naturales, con el objetivo 
de buscar nuevas moléculas que tengan actividad hipoglucemiante. 
En esta investigación se busca evaluar el efecto hipoglucemiante del extracto etanólico 
de Physalis peruviana (aguaymanto), empleando las semillas extraídas del fruto a 
diferentes concentraciones, sobre un modelo experimental in vivo (ratones de 
experimentación).  
 
  
 
  
 
 
2 
 
1. PROBLEMA DE INVESTIGACIÓN 
 
1.1. Planteamiento del problema 
 
La diabetes mellitus se define como la patología que se desarrolla a nivel sistémico y 
generalizado, ocasionando alteraciones a nivel renal, ocular, cardiaco, nervioso, etc. Esta 
enfermedad se desarrolla de forma aguda hasta puede llegar a crónica, debido al 
característico estado de hiperglucemia que puede ocasionar una deficiencia en la acción 
o en la secreción de la hormona insulina. (1) 
En el mundo entero este síndrome es considerado como un serio problema para la salud 
pública, siendo en muchos países una de las principales causas de muerte en personas 
adultas. Según reportes de la Organización mundial de la salud, para el año 1980 se 
calculó 108 millones de personas afectadas a diferencia de los 422 millones que se 
alcanzó en el año 2014. Desde entonces su prevalencia se ha incrementado de 4,7 % al 
8.5%, y probablemente seguirá en aumento hasta el año 2025. (3) 
La importancia de esta enfermedad a nivel mundial no solo se debe a su elevada 
prevalencia, sino también a las complicaciones que presenta y a su alta tasa de mortalidad. 
Las cifras indican que ocasionó 1,5 millones de muertes para el año 2012 y las 
complicaciones ocasionadas produjeron 2,2 millones de personas fallecidas. Estimándose 
que la tasa de mortalidad a nivel mundial es de 1,9 millones de muertes por año. (4) 
En América se estima que aumentará un 59,8% de pacientes diabéticos desde 2013 al 
2035, hasta hoy existen 29,6 millones de pacientes con diabetes, y se calculó un aumento 
de casos diagnosticados para los años comprendidos entre el 2013 y el 2035. Según datos 
de la Organización Mundial de la Salud la tasa de prevalencia para esta región fue de 
8,1% en mujeres y 9,3 % en hombres, siendo los países con mayor prevalencia Guyana, 
Chile, Surinam y Argentina. (5) (6) 
En el Perú, de acuerdo a cifras del Instituto Nacional de Salud (INS), informó que en el 
año 2005 la tasa de prevalencia en personas adultas con más de 20 años de edad fue de 
2,8%.(7)  La Organización Mundial de la Salud  indica también que en el Perú  existiría 
aproximadamente un 6,7%  de personas con hiperglucemia que llevan tratamiento con 
hipoglucemiante o que tuvieron un diagnóstico de diabetes previo. De acuerdo a los 
informes de PERUDIAB que fue realizado en áreas urbanas y suburbanas del país, 
existiría un 7% de prevalencia de esta patología. Así también según la Encuesta 
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Demográfica y de Salud Familiar realizada el año 2014, el 3,2% de las personas (de 
quince años a más) encuestadas afirmó haber sido diagnosticada con esta enfermedad, 
teniendo una prevalencia del 3,9% en mujeres y 2,9% en hombres, encontrado además 
que un 70,3 % compró o recibió tratamiento. (8) Así también la Dirección General de 
Epidemiologia reportó una tasa de prevalencia de alrededor de 2,8% a 3,9% en las 
ciudades de la costa y de la sierra.(9) 
Estudios a nivel internacional indican que Perú presenta una tasa de prevalencia menor 
en comparación con otros países de Sudamérica en la población femenina, presentando 
un 8,1%, mientras que un 8,5% en Ecuador, 10.8% en Chile, 8,9% en Bolivia y un 8,7% 
en Brasil. (10) 
Para el tratamiento de esta enfermedad, existen alternativas tanto farmacológicas como 
no farmacológicas; dentro de las no farmacológicas tenemos las modificaciones en la 
dieta, actividad física y modificación en el estilo de vida. Así también existen diversos 
medicamentos para tratar los niveles altos de glucemia, como lo son por ejemplo las 
inyecciones de insulina y antidiabéticos orales. (1) (11) Es por ello que resulta relevante 
la búsqueda de alternativas naturales como opción a un tratamiento más accesible para 
gran parte de la población.  
La importancia del presente trabajo de investigación radica en la necesidad de aportar 
evidencia científica sobre la existencia y actividad biológica de nuevas moléculas de 
origen vegetal con acción terapéutica, que potencialmente puedan resolver este emergente 
problema para la salud. 
Physalis peruviana crece en suelo peruano de forma silvestre y es cultivada entre los 800 
y 3,000 m.s.n.m., está ampliamente distribuida en la zona andina. (12) Esta planta es 
consumida de forma tradicional por sus propiedades antidiabética, así también se emplea 
para otros fines terapéuticos entre los que destaca diurético, expectorante y para tratar 
contusiones, torceduras y dislocaciones. (13) 
Por todo lo expuesto, la presente investigación busca determinar el efecto 
hipoglucemiante de Physalis peruviana (aguaymanto) para de esta forma contribuir con 
una alternativa natural y de fácil acceso en el tratamiento de la diabetes mellitus. 
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1.2. Formulación del problema. 
  
1.2.1. Problema general 
 
¿Poseerá actividad hipoglucemiante el extracto etanólico de las semillas de 
Physalis peruviana (aguaymanto) en ratones inducidos con estreptozocina? 
  
1.2.2. Problemas específicos 
 
▪ ¿Cuáles son los tipos de metabolitos secundarios presentes en el extracto 
etanólico de semillas de Physalis peruviana (aguaymanto)? 
▪ ¿Cuál es la dosis óptima del extracto etanólico de semillas de Physalis 
peruviana (aguaymanto) que genere efecto hipoglucemiante?   
▪ ¿Cuál es la actividad hipoglucemiante del extracto etanólico de semillas de 
Physalis peruviana (aguaymanto) en comparación a la glibenclamida? 
 
1.3. Objetivos 
 
1.3.1. Objetivo general 
 
Determinar la actividad hipoglucemiante del extracto etanólico de semillas de 
Physalis peruviana (aguaymanto) en ratones inducidas con estreptozocina. 
1.3.2. Objetivos específicos 
▪ Caracterizar cualitativamente los tipos de metabolitos secundarios presentes 
en el extracto etanólico de las semillas de Physalis peruviana (aguaymanto). 
▪ Determinar la dosis óptima del extracto etanólico de semillas de Physalis 
peruviana (aguaymanto) que genere efecto hipoglucemiante. 
▪ Comparar el efecto hipoglucemiante del extracto etanólico de semillas de 
Physalis peruviana (aguaymanto) respecto a la glibenclamida. 
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1.4. Justificación 
 
Justificación teórica 
Physalis peruviana (aguaymanto) es una especie originaria del Perú, a la cual se le ha 
atribuido diversas propiedades tales como antidiabética, expectorante, diurético; así como 
para el tratamiento de contusiones, torceduras y dislocaciones. Por ello la presente 
investigación permitirá evaluar la eficacia que presenta Physalis peruviana (extracto 
etanólico de semillas) en la disminución de la hiperglucemia, basado en reportes previos 
sobre las propiedades curativas de esta planta. 
Justificación práctica 
La presente investigación busca ampliar los conocimientos existentes sobre Physalis 
peruviana (aguaymanto), para de esta forma darle un mejor uso a la especie. Además, 
caracterizar los metabolitos con potencial terapéutico e hipoglucemiante.  
Asimismo, pretende generar más interés por el estudio de la gran diversidad nativa de 
especies vegetales del Perú, de esta manera plantear una terapia alternativa para tratar 
diversas enfermedades como la diabetes mellitus y otras patologías que aquejan a nuestra 
sociedad. 
Justificación social 
La diabetes mellitus es un problema de salud cuyas cifras se han ido incrementando con 
el transcurso de los años, es por ello que se busca brindar una alternativa natural al 
tratamiento convencional contra esta enfermedad; contribuyendo así a mejorar el manejo 
de los niveles de glucosa en pacientes; lo que ayudaría a disminuir los altos costos 
generados por la terapia y todas sus complicaciones. Consecuentemente permitiría una 
mejora en la calidad de vida de los pacientes afectados, ya que se reduciría los efectos 
secundarios que producen muchos de los fármacos utilizados para tratar esta enfermedad. 
Justificación económica 
La Diabetes mellitus es una enfermedad que puede llegar a ser crónica, como se ha 
mencionado, su alta prevalencia y variedad de complicaciones ocasionan un elevado 
impacto económico y un fuerte costo social.  
Esta enfermedad al haberse convertido en una de las cuatro causas de muerte más 
frecuente, impone nuevas presiones al estado sobre el gasto público, esto debido a que la 
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salud en general es un indicador de desarrollo económico para el país; es por ello que el 
estado invierte en infraestructura (hospitales, postas, centros de salud), bienes, servicios 
de profesionales de la salud y en investigación; esto con la finalidad de generar un mayor 
bienestar social. 
Por ello, el estado a través de una serie de directivas y normas técnicas, invierte en 
aspectos de promoción, diagnóstico, prevención, y tratamiento de la diabetes desde el 
primer nivel de atención. 
Por lo expuesto, este síndrome trae como consecuencia altos costos sanitarios, además 
del descenso en la productividad laboral y descenso del desarrollo económico; por lo cual, 
con este proyecto de investigación se busca proponer una terapia alternativa, natural y de 
fácil acceso, que contribuya a llevar un mejor control de la diabetes, reduciendo el número 
de personas enfermas y elevando el bienestar de la sociedad en general. 
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2. MARCO TEÓRICO 
2.1.Antecedentes 
 
Kasali, et al (14),  investigaron la actividad antidiabética del extracto de hojas de Physalis 
peruviana. La metodología aplicada en este estudio se basó en el uso de diferentes 
fracciones (hexano, acetil acetato y residuos) obtenidas a partir del extracto 
hidroalcohólico de la planta. Este extracto y sus fracciones fueron aplicados (100 mg/kg 
de peso corporal) a ratas inducidas con Estreptozocina (50 mg/kg de peso corporal) y 
usaron como fármaco de referencia glibenclamida (6.5 mg/kg). La actividad antidiabética 
del extracto hidroalcohólico y sus fracciones fue significativa (p< 0.05) con respecto al 
fármaco de referencia lo cual sugiere y demuestra que este extracto tiene un potencial 
para la elaboración de fármacos antidiabéticos. 
Medina (15), propuso una metodología para la obtención de metabolitos a partir de frutos 
de Physalis peruviana, útiles como marcadores de un extracto con actividad 
hipoglicemiante. Para ello se ensayaron y adaptaron metodologías propuestas en la 
literatura, dirigidas principalmente hacia la obtención de compuestos tipo witaesteroides, 
guiados además por resultados de actividad de los extractos y fracciones, evaluados por 
el modelo de sobrecarga oral de almidón (SOA) en ratas Wistar y ratones ICR. Se aislaron 
tres compuestos, identificados como 5-hidroximetil-2-furancarboxaldehido, 4β-
hidroxiwitanólido E y 3-O-isobutiril-β-D-fructofuranosil-2-O-decanoil-3,4-di-O-
isobutiril-α- D-glucopiranosido. Adicionalmente se detectó por GC-MS la presencia de 
tres fitoesteroles (β-sitosterol, campesterol y estigmasterol), en una subfracción 
proveniente de la fracción diclorometánica. Dos de los compuestos puros (5-hidroximetil-
2-furancarboxaldehido y 4β-hidroxiwitanólido E) se proponen como marcadores 
terapéuticos y cuatro compuestos no activos, como marcadores analíticos de los frutos de 
P. peruviana y sus extractos. El compuesto 5-hidroximetil-2-furancarboxaldehido se 
propone adicionalmente como un marcador de la estabilidad térmica del extracto.  
Llumiguano (13), evaluó el efecto hipoglucemiante del extracto etanólico de hojas de 
Physalis peruviana en ratas inducidas a hiperglicemia empleando una sobrecarga oral de 
almidón soluble a una dosis de 2 g/kg. Como patrón se empleó un hipoglucemiante oral 
(Glibenclamida 5 mg) a una dosis de 0.2 mg/Kg (dosis efectiva). Se elaboró tres extractos 
con diferentes solventes (éter, alcohol y agua), con el fin de obtener distintas 
concentraciones al 30, 60 y 90 % (0.86, 1.85 y 2.46 mg/Kg respectivamente). Los mismos 
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fueron administrados a 24 ratas y divididas aleatoriamente en 8 lotes de 3 ratas cada una. 
De acuerdo a las concentraciones evaluadas ninguno de los tratamientos presentó 
significancia estadística, por lo cual se llegó a la conclusión que los extractos de Physalis 
peruviana administrados a diferentes dosis no poseen una actividad hipoglucemiante en 
comparación al fármaco de referencia. 
Sathyadevi et al (16), realizaron estudios donde evaluaron la propiedad hipoglucemiante 
del extracto del fruto Physalis peruviana Linnaeus en ratas con una dieta alta en grasas e 
inducidas a diabetes tipo 2 con estreptozocina (35 mg/kg). Los diferentes grupos de ratas 
diabéticas fueron tratadas durante 30 días con el extracto experimental a una dosis de 
200mg/kg, así también se empleó metformina (200 mg/kg) como fármaco para control 
estándar. De acuerdo a lo evaluado se evidenció una significativa reducción de los niveles 
de glucemia tanto en los grupos que fueron tratados con el extracto de fruta como con el 
fármaco de referencia, con lo que se demuestra que el extracto del fruto de Physalis 
peruviana Linnaeus presenta actividad hipoglucemiante, mejorando la sensibilidad a la 
insulina. 
Kasali F, et al (17), evaluaron el efecto hipoglucemiante y la toxicidad aguda del extracto 
de las hojas de Physalis peruviana L. El extracto fue obtenido mediante la decocción de 
hojas secas en polvo (10% w/v) y fueron administradas a cobayos a diferentes dosis entre 
100 mg/kg y 3.2 g/kg, además se empleó glibenclamida (2,5 mg/kg.) como fármaco de 
referencia. Los cobayos de experimentación se sometieron a pruebas de tolerancia a la 
glucosa y pruebas para determinar la toxicidad aguda del extracto experimental, 
observando que a dosis de 100 mg/kg el extracto de Physalis peruviana L indujo una 
reducción significativa del pico de concentración de glucosa en comparación con el 
fármaco de referencia (P <0.05), así también se evidenció que a dosis superiores a 400 
mg existen alteraciones en los marcadores de toxicidad. De esta manera los autores 
demostraron que el extracto acuoso de las hojas de Physalis peruviana L. presenta 
actividad hipoglucemiante en cobayos y ocasiona intoxicación severa a dosis altas. 
Rey et al (18) , investigaron el modo de acción del efecto hipoglucemiante del extracto 
etanólico del fruto de Physalis peruviana sobre enzimas intestinales; para ello se procedió 
a determinar in vitro la concentración inhibitoria 50 (CI50) y el comportamiento cinético 
del extracto del fruto sobre tres enzimas (alfa glucosidasa, maltasa y alfa amilasa). De 
acuerdo a lo evaluado el extracto Physalis peruviana evidenció una CI50 de la alfa 
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glucosidasa de S. cerevisiae de 4114,7 µg/mL y una CI50 de 3552,7 µg/mL obtenida del 
polvo intestinal de rata, presentando así una CI50 cercana a la maltasa (4191,0 µg/mL), 
mientras que la alfa amilasa (619,9 g/mL) tuvo mayor inhibición. Se demostró además un 
comportamiento cinético de inhibición de tipo competitiva sobre alfa glucosidasa y 
maltasa e inhibición no competitiva sobre alfa amilasa; sugiriendo de esta forma que el 
posible modo de acción como agente hipoglucemiante del fruto de Physalis peruviana es 
la inhibición de carbohidrasas a nivel intestinal. 
Talavera (19), realizó estudios que permitieron evaluar la actividad hipoglucemiante de 
los flavonoides aislados a partir del fruto de Physalis peruviana L. sobre ratas inducidas 
a hiperglucemia con Aloxano (150 mg/kg), para ello utilizó 30 ratas Holtzman agrupadas 
en seis grupos de cinco, a las cuales se le administró los diferentes tratamientos (1; 2,5 y 
5 mg/kg de flavonoides) y se empleó como fármaco estándar de referencia a la 
glibenclamida (5 mg/kg). De acuerdo a lo evaluado en el ensayo se mostró que existía 
diferencias estadísticamente significativas (p=3,3214Eˉ³²) entre los tratamientos y que la 
dosis de 2.5 mg/kg presentó un 62.82% de eficacia hipoglucemiante, siendo esta la más 
cercana a la glibenclamida (70. 91%). Concluyeron que los flavonoides hallados en el 
fruto de Physalis peruviana L. poseen actividad hipoglucemiante. 
Rodríguez (20), evaluó el efecto hipoglucemiante del extracto hidroetanólico del fruto de 
Physalis peruviana en animales de experimentación (ratas albinas) inducidos a 
hiperglicemia con Aloxano (150 mg/kg). Se midieron los niveles de glucosa en sangre de 
ratas hiperglicemicas tras la administración de los diferentes tratamientos experimentales, 
obteniendo como resultado valores de glucemia menores en el grupo experimental a 
diferencia del grupo control. De esta manera se evidenció que el grupo con tratamiento 
presentó niveles de glucosa basal de 250.17±110.89mg/dl, y luego de la administración 
del extracto, los valores de glucemia fueron 261.67±169.54; 225.83±144.80; 
205.67±126.80 y 185.67±119.56 mg/dl, mientras que el grupo sin tratamiento presento 
una glicemia basal de 267.67 ±171.22 mg/dl y horas después alcanzó niveles de 
292±158.48; 284.33±166.47; 262±158.26 y 277.67±149.14 mg/dl. Es de esta forma que 
se llegó a la conclusión que el extracto hidroetanólico reduce la hiperglicemia inducida. 
Giraldo (21), realizó estudios donde se evaluó la actividad hipoglucemiante del extracto 
etanólico del fruto de Physalis peruviana sobre la glicemia de ratas sanas y ratas 
diabéticas inducidas con aloxano (130 mg/Kg). Se emplearon 56 ratas Holtzman divididas 
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en 7 grupos a los cuales se le administró en una primera etapa una sobrecarga de glucosa 
para luego administrar los tratamientos experimentales a dosis de 200, 400 y 600 mg/kg. 
Como controles se emplearon insulina (3 unidades/1500 g) y glibenclamida (5mg/Kg). 
En una segunda etapa (2 semanas después) las mismas ratas fueron inducidas a diabetes 
y sometidas al mismo tratamiento. De acuerdo a las concentraciones evaluadas las tres 
presentaron efecto hipoglucemiante, alcanzando hasta un porcentaje de 41.5% de 
disminución de los niveles de glucosa en sangre en ratas con sobrecarga de glucosa; y en 
ratas aloxonizadas se evidenció una disminución de 43.8 % de los niveles de glucemia a 
dosis de 600 mg/kg. De esta manera se demuestra que el extracto etanólico de los frutos 
de Physalis peruviana administrado de forma oral tienen efecto hipoglicemiante en ratas. 
Cahuana (22), realizó estudios en enfermos con Diabetes Mellitus Tipo 2 en Puno para 
evaluar el efecto hipoglucemiante del consumo del fruto de Physalis peruviana. El ensayo 
se aplicó a 20 pacientes divididos en dos grupos: uno con tratamiento (25 g/día fruto) y 
el otro sin tratamiento experimental durante 60 días. De acuerdo a lo evaluado se encontró 
una evidente reducción en los niveles de glucosa significativos (p <0,05) en toda la 
población de pacientes que recibieron tratamiento e incluso alcanzando niveles normales 
de glicemia en el 80% de pacientes en comparación con el grupo que no recibió 
tratamiento, reportando niveles de glicemia de 99 mg/dl para el Grupo con tratamiento 
(28% de disminución respecto a la concentración basal) y 141 mg/dl para el Grupo 
control. De esta forma se llegó a concluir que el consumo del fruto de Physalis peruviana 
reduce los niveles de glucosa en pacientes diabéticos. 
Dolores (23), realizó estudios en mujeres con sobrepeso y obesidad para evaluar el efecto 
hipolipemiante e hipoglicemiante de la bebida elaborada con pulpa de Physalis peruviana 
(12%), Passiflora edulis (9%), Ananas comosus (9%),fibra de Avena sativa (12%), Linum 
usitatissimum (33%) y endulzada con Stevia rebaudiana (1%). El método empleado fue 
cuasi experimental aplicado en 10 mujeres voluntarias, todas con sobrepeso u obesidad 
en concordancia con su índice de masa corporal y clasificación dictada por la OMS, a las 
cuales se les pidió que consumieran la bebida (300 mL) cuatro veces por semana durante 
el periodo de tres meses. De acuerdo a lo evaluado se obtuvo resultados estadísticamente 
significativos respecto a triglicéridos (p = 0,034) y glucosa (p = 0,002). Concluyendo que 
la bebida elaborada posee efecto hipolipemiante e hipoglucemiante. 
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2.2. Bases teóricas 
 
2.2.1. Diabetes mellitus. 
La diabetes mellitus es definida como la enfermedad que se caracteriza por la presencia 
de los rangos de glucemia anormalmente elevados, así mismo condiciona desórdenes en 
el metabolismo de lípidos y proteínas (1). El estado de hiperglucemia generado es 
producido por la ausencia absoluta o relativa de la secreción de insulina o defectos en 
acción de la misma (resistencia a la insulina). A largo plazo se asocia al deterioro de 
diversos órganos y sistemas de cuerpo. Por otra parte, también es considerada una 
enfermedad de desarrollo crónico que se da cuando el páncreas ya no es capaz de producir 
la hormona de forma suficiente o cuando no se emplea eficazmente la insulina que se 
produce. La insulina regula los niveles de azúcar en la sangre (24). El efecto que ocasiona 
la diabetes descontrolada es la hiperglucemia que con el transcurso del tiempo produce 
serios daños en muchos órganos y sistemas.(24,25)  
 
La insulina es una hormona de naturaleza proteica la cual es segregada por las células β 
(células tipo endocrina) localizadas en los islotes de Langerhans (1), estas células se 
encargan de regular la utilización, captación, y almacenamiento de los nutrientes  por 
parte de las células (26). Su estructura a nivel molecular está conformada por 2 cadenas 
de polipéptidos, una α conformada por 21 aminoácidos y una β con 30 aminoácidos 
unidos por enlace disulfuro (27).  
 
2.2.1.1.Clasificación de la diabetes 
En la actualidad existen dos clasificaciones la propuesta por la Organización Mundial de 
la Salud (OMS) y la dada por la Asociación Americana de Diabetes (ADA). Según el 
comité de expertos de la ADA, la diabetes se clasifica en cuatro grupos: 
 
a. Diabetes mellitus tipo 1. 
Este tipo de diabetes se caracteriza por su desarrollo en niños o personas jóvenes (1). Se 
debe al déficit total de la hormona insulina ocasionada por la destrucción de células del 
páncreas (células beta) debido a procesos autoinmunes o de causa desconocida (factores 
idiopáticos). Por otra parte Rojas (28), considera que la característica que la distingue  es 
la destrucción mediada por el sistema inmunológico (autoinmune) de las células β, lo que 
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produce carencia total de la insulina, así como de la  tendencia a desarrollar cetoacidosis. 
Esta destrucción es mediada en gran porcentaje por el sistema inmunológico,  por lo que 
puede ser evidenciado mediante la determinación de anticuerpos: Anti GAD 
(antiglutamato decarboxilasa), anti insulina y contra las células β de los islotes de 
Langerhans.(28) (29) 
 
b. Diabetes mellitus tipo 2. 
La Diabetes mellitus tipo 2 se caracteriza por el déficit relativo en la producción de la 
hormona insulina y el déficit en el empleo periférico de la glucosa en los tejidos 
(resistencia) (30). Este tipo de diabetes en algunos pacientes la pueden controlar con 
dietas y ejercicios, mientras que otros deben tomar medicación que estimule la 
producción de insulina, que disminuyan su resistencia o que disminuyan la salida de 
glucosa del hígado. Y otro grupo deberá recibir tratamiento con insulina.(30)  Sin 
embargo, Rojas (31), considera que con frecuencia esta enfermedad se asocia a la 
obesidad  y de forma muy rara se desarrolla cetoacidosis espontánea. El defecto producido 
va desde la resistencia a la insulina predominante, acompañada con una deficiencia 
relativa de insulina, hasta llegar al progresivo defecto de su secreción.  Así también, 
algunos autores plantean la hipótesis de que la resistencia generada a la insulina sea 
probablemente solo la lesión primaria, lo cual tiende a producir un incremento en la 
secreción de insulina como forma de compensación; por último, no puede ser sostenida 
por el páncreas. Cuando el páncreas ya no alcanza a cubrir la demanda de insulina, es ahí 
cuando se produce la diabetes clínica.(32) 
 
c. Otros tipos de diabetes mellitus.  
Se desarrolla en menos del 5% de pacientes diabéticos. Y son: 
• Tipo 3A. Se da por defecto genético de las células β del páncreas.  
• Tipo 3B. Se desarrolla resistencia a la insulina de manera genética.  
• Tipo 3C. Se da debido a enfermedades del páncreas como la pancreatitis, 
hemocromatosis, fibrosis quística, pancreatectomía  
• Tipo 3D. Se da por defectos a nivel hormonal.  
• Tipo 3E. Ocasionada por químicos o productos farmacéutico.(27)  
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d. Diabetes gestacional 
Conocida como la diabetes del embarazo; hace su aparición durante la etapa de gestación 
entre el 1 y el 14 % de pacientes; debuta de manera frecuente al alcanzar las 24 semanas 
de embarazo (1) (33); persistiendo muchas veces hasta después del parto y asociándose 
con un aumento de trastornos como infecciones vaginales, hipertensión arterial, 
infecciones en vías urinarias, parto prematuro o cesárea y daños graves en el bebé.(1) 
La mujer embarazada presenta más probabilidad de desarrollar deficiencia de la hormona 
insulina y esto se debe a que el embarazo supone un gran esfuerzo metabólico para el 
cuerpo de la gestante. Durante este periodo se puede presentar también resistencia a la 
insulina, alteraciones en la secreción de la misma e incremento de glucosa. Si este 
aumento se da en las primeras etapas del embarazo, hay mayor posibilidad de generar 
malformaciones cardiovasculares, en los riñones, en sistemas nerviosos y músculo 
esquelético hasta incluso ocasionar la muerte del feto.(1) 
 
2.2.1.2.Metabolismo normal de glucosa 
Los carbohidratos son una fuente primordial de energía para nuestro cuerpo. Luego de la 
digestión, los alimentos que consumimos se absorben en forma de glucosa 
principalmente, la cual, al llegar al hígado, se convierte en glucógeno. (34) Existen 
diversos factores que contribuyen a mantener un nivel de glucosa normal, siendo los más 
importantes la liberación de glucosa del hígado y la utilización de la misma en los tejidos. 
(34) 
La regulación de glucosa en el cuerpo depende principalmente de la interacción entre las 
hormonas glucagón e insulina; ambas son secretadas en el páncreas, pero por distintos 
tipos de células (alfa y beta respectivamente); sus acciones son opuestas y claves para 
mantener el equilibrio de la glucosa.(35) (34) De manera principal, los tejidos efectores 
de insulina son el hígado, músculo estriado y tejido graso; realizándose en ellos 
actividades de almacenamiento en forma de glucógeno, con lo que se consigue disminuir 
los niveles de glucosa. Por el contrario el glucagón activa la glucogenolisis y 
gluconeogénesis con lo que se incrementa la glucosa en sangre.(35)(36) 
Un desorden en estas dos hormonas puede llevarnos a generar diabetes mellitus. 
 
 
 
 
14 
 
2.2.1.3.Complicaciones de la diabetes 
Dentro de las complicaciones que puede desarrollar un paciente diabético se encuentran 
las enfermedades cardiovasculares como la cardiopatía isquémica, hipertensión y 
enfermedad cerebro vascular.(34) Así también, casi el 70% de pacientes presentan daño 
neurológico, con cuadros de alteraciones en la sensibilidad, síndrome del túnel carpiano, 
entre otros. Las formas más complicadas de neuropatía pueden llegar a ocasionar 
amputación de miembros inferiores. Asimismo, esta enfermedad es la causante de 
insuficiencia renal crónica, enfermedad periodontal, ceguera y problemas visuales 
ocasionados por la retinopatía generada (glaucoma, catarata). (34)(30)  
Para completar el cuadro de complicaciones estos pacientes también presentan un mayor 
riesgo a desarrollar otras enfermedades como neumonía o influenza, infecciones 
urinarias, tuberculosis, infecciones por hongos, infecciones de tejidos blandos y eventos 
potencialmente fatales como la cetoacidosis y coma hiperosmolar no cetósico. (30) Sin 
embargo, Massó(37) afirma que cuando el control de la glucemia es el correcto desde 
etapas iniciales de la enfermedad no suelen presentarse complicaciones graves. 
 
2.2.1.4.Diagnóstico de la diabetes mellitus 
La organización Mundial de la Salud junto con la Asociación Americana de Diabetes han 
establecido ciertos criterios para el diagnóstico de esta enfermedad tomando en cuenta la 
presencia de los síntomas generados por la hiperglucemia como la poliurea, polifagia , 
polidipsia y la pérdida de peso corporal; así como la determinación al azar de glucosa en 
plasma ≥200 mg/dL, niveles de glucosa en ayunas ≥ 126 mg/dL, niveles de glucosa >200 
mg/dL después de dos horas de administrar una carga de 75 gramos de glucosa y valores 
de hemoglobina glucosilada ≥ 6.5%. (24)(30)(38)  
 
2.2.1.5.Tratamiento de la diabetes mellitus 
 
2.2.1.5.1.  Tratamiento no farmacológico  
 
Diversos Organismos a nivel mundial recomiendan las siguientes acciones para poder 
prevenir y controlar esta enfermedad: 
• Evitar consumir alimentos que contengan azúcares simples, procurando 
consumir más carbohidratos complejos. 
• Disminuir el consumo de alimentos alto en grasa animal. 
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• Aumentar la ingesta de fibra. 
• Consumir carnes magras (sin grasa). 
• Acompañar el consumo de la dieta con un programa de ejercicios. 
Tanto la implementación de la dieta como el plan de ejercicios deben ser recomendados 
por un profesional experto (médicos y nutricionista).(1)(37)(34) 
 
2.2.1.6. Tratamiento farmacológico 
Dentro del tratamiento farmacológico se cuenta actualmente con varias opciones 
terapéuticas; para la diabetes mellitus tipo 1 se utiliza de forma obligatoria la insulina, 
combinando la insulina basal con insulina de ultracorta duración. 
Para el caso del tratamiento terapéutico de la diabetes tipo 2 si se emplea diferentes tipos 
de fármacos dentro de los cuales tenemos: 
• Secretagogos 
En este grupo se encuentran las Sulfonilureas y meglitinidas, cuya acción se centra en 
aumentar la secreción de la hormona insulina. La diferencia entre ambas radica en su 
tiempo de acción, es así que las metiglinidas tienen una acción más corta mientras que las 
sulfonilureas presentan una acción más larga. Dentro de las meglitinidas se encuentran la 
nateglinida y la repaglinida; y dentro de las sulfanilureas destaca la glibenclamida.(1) 
Según Salvador y Escalada (39), las sulfonilureas son los fármacos más empleados a lo 
largo de la historia del tratamiento de la diabetes , su objetivo es estimular la secreción 
de insulina para compensar la deficiencia de la hormona. 
• Biguanidas 
Soriano y De los Pablos (40) , afirman que hay dos factores que destacan para el déficit 
de los pacientes con diabetes que son el daño de la células beta y la resistencia a la 
insulina; cerca del 85% de los casos desarrollan resistencia a la acción de la insulina. Para 
tratar este factor existen fármacos que pertenecen al grupo de los insulino 
sensibilizadores, siendo la metformina el fármaco más empleado de este grupo.(41)  
Son fármacos que disminuyen la producción de glucosa en hígado (gluconeogénesis). La 
metformina actúa a nivel de músculo e hígado, en el primero aumenta la utilización y 
captación de glucosa y en el hígado disminuye la producción de la misma. Como efectos 
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adversos presentan malestar a nivel gastrointestinal,  pero por lo general resulta un buen 
recurso terapéutico.(41)(27)(37) 
• Glitazonas 
Son  medicamentos cuya acción se basa en disminuir la resistencia a la insulina, ya que 
son sensibilizadores a la acción de esta, incrementan la actividad de Glut4 y Glut2 
(transportadores de glucosa).(27) Así también Massó (37), indica que estos fármacos 
activan ciertos receptores nucleares que son específicos, lo que favorece la maduración 
de adipocitos, disminuyen niveles en sangre de triglicéridos y aumenta el colesterol 
HDL.(1)  
• Inhibidores de las alfa-glucosidasas 
Disminuyen la conversión de disacáridos en monosacáridos (digestión de carbohidratos), 
inhibiendo las glucosidasas α del intestino. Como efecto adverso se genera flatulencias y 
dolor abdominal producto de la fermentación de carbohidratos debido al bloqueo de su 
digestión.(27) 
• Incretinas 
Son hormonas que segrega el aparato digestivo cuya secreción se ve estimulada por el 
consumo de alimentos. Su acción primordial es aumentar los niveles de insulina 
posprandial. Asimismo, disminuyen la producción de glucosa a nivel del hígado. 
Existen fármaco de acción incretinas dentro de los que se encuentran los análogos del 
GLP-1 y los inhibidores de la DPP-4. (27) 
 
2.2.1.7. Glibenclamida 
Mecanismo de acción:  
La glibenclamida es una sulfonilúrea de segunda generación cuya principal acción se basa 
en aumentar la liberación de la insulina por las células β del páncreas. Así también, 
disminuye la glucosa en el hígado e incrementa la capacidad de unión de la insulina y la 
respuesta de la misma en tejidos periféricos. 
La liberación de insulina sucede ya que las sulfonilureas se unen a un receptor de alta 
afinidad que asocia al canal de K+ sensible al ATP con un rectificador interógrado en las 
células β. La unión de este fármaco inhibe la salida de K+ con lo que surge la 
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despolarización, de esta forma se abre un conducto de calcio regulado por voltaje, penetra 
el Ca2+ y ocurre la liberación de insulina.(42) 
Farmacodinamia: 
Este hipoglucemiante oral, antagonista del canal de K+, actúa estimulando la producción 
de insulina en el páncreas, específicamente en los islotes de Lagenhans. Además, posee 
ciertos efectos fuera del páncreas con lo que se reduce la resistencia a la insulina. 
Las sulfonilureas además inhiben la producción de glucosa en hígado (gluconeogénesis). 
(27) (43) 
Farmacocinética: 
Se absorben de manera adecuada  por vía oral aunque según Fernández (43) este fármaco 
inhibe la motilidad del intestino, lo que retrasa su proceso de absorción. 
La vida media de la glibenclamida alcanza las 10 horas, se absorbe rápidamente por el 
tracto gastrointestinal presentado la mayor concentración plasmática de 2 a 4 horas 
posterior a la administración. La absorción se da de forma rápida y presenta una elevada 
unión a proteínas. Es metabolizada a nivel hepático y sus metabolitos inactivos son 
excretados por la bilis en un 50% y el resto por vía renal.(44) 
2.2.2. Physalis peruviana  
2.2.2.1. Identificación taxonómica del aguaymanto (Physalis peruviana) 
La especie vegetal fue clasificada por la Mg. María Isabel La Torre Acuy como Physalis 
peruviana L. "Aguaymanto" y según Constancia N° 215-USM- 2019 emitido por el 
Museo de Historia Natural (Anexo 9.1) 
Posición taxonómica: (45) 
 
   
 
 
 
 
 
 
 
 
18 
 
2.2.2.2. Descripción botánica del aguaymanto (Physalis peruviana)  
El tallo es de naturaleza herbácea, hueco, quebradizo, cubierto de vellosidades color 
verde. En sus primeros estados de vida es monopódica y luego se ramifica 
dicotómicamente. (22) Mientras que, Guerrero y Rojas manifiestan que “las hojas son 
simples, enteras y acorazonadas, dispuestas en forma alterna a la planta. El limbo es 
entero y presenta vellosidades que lo hacen suave al tacto. El cáliz de la flor es de 5 cm 
de largo y encierra al pequeño fruto. El cáliz (“Capacho”) está formado por cinco sépalos 
que protege al fruto”. (12) 
Además, los autores señalan que “el fruto es una baya jugosa en forma de globo u ovoide 
con un diámetro entre 1 y 2,5 cm con un peso de 4 a 10 g. que contiene unas 100 a 300 
semillas. Las semillas son de tamaño pequeño, y desprovistas de hilos 16 placentarios. El 
fruto varía de color amarillo verdoso al amarillo naranja cuando madura, su piel es 
delgada y lustrosa”. (12)  Rivera (46) , describe que “cuando la flor cae, el cáliz se tiende 
a expandir, formando una especie de capuchón o vejiga muy fina que recubre la fruta. 
Cuando la fruta está madura, es dulce con ligero sabor agrio, el sabor del fruto está 
determinado por los azúcares, ácidos orgánicos y compuestos químicos volátiles 
presentes”. Asimismo, los autores refieren que “cuando el fruto cambia de verde a 
maduro, el contenido de azúcares se eleva y los ácidos orgánicos disminuyen. La acidez 
se incrementa por corto tiempo y después disminuye, y desciende también el contenido 
de almidón, mientras que los sólidos solubles (principalmente azúcares) aumentan”. 
(46)(22) 
La semilla de Physalis peruviana L. es reticulada, color castaño-amarillento o castaño 
claro, en forma de “D”, plana. Que mide 2,27 x 1,73 mm en promedio, la testa es dura o 
coriácea, de superficie con fisuras en forma redondeada y tegmen delgado. (22) 
El endospermo es de color blanco y posee fisuras redondeadas. El endospermo y el 
embrión de Physalis peruviana L. presentan una consistencia de pasta semidura y de 
apariencia cristalina. (22) 
2.2.2.3.Distribución Geográfica y hábitat natural (Physalis peruviana) 
Es un fruto proveniente de los andes, también se le conoce como: aguaymanto (Perú), 
uchuva (Colombia), uvilla (Ecuador), Cape gooseberry o Inca Goldenberry (Europa), etc., 
se cuenta con diversas variedades, las cuales se encuentran en un estado silvestre y se 
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caracterizan por presentar frutos encapsulados. (47) Es originaria del Perú y es la especie 
con mayor reconocimiento de su género. (22) De la misma manera, Campos et al .(47), 
destacan el origen de Physalis peruviana en el  Perú, donde además es conocida de forma 
tradicional como aguaymanto, tomatillo o también capulí. 
El aguaymanto crece a temperaturas bajas, a una altura entre 1500 y 3000 msnm, siendo 
mejor entre 2400 y 2800 msnm a causa de la disminución en la incidencia de plagas y 
diversas patologías. Sin embargo, Campos et al.(47), afirman que la planta se desarrolla 
entre los 1500 y 3000 msnm. Además, a una altitud de 2300 a 2690 msnm disminuye sus 
niveles de azúcar, vitamina C y otros ácidos orgánicos como el cítrico, málico y tartárico; 
sumándose a los niveles de provitamina-A. (48) 
La temperatura de crecimiento más favorable está entre 13 y 16 °C. Las especies de 
Physalis peruviana son de vida corta, ya sea que su crecimiento sea anual o perenne. Su 
ciclo de vida es de 1 a 3 años, siendo su ciclo comercial de 17 a 19 meses a partir de la 
siembra. El tamaño promedio de la planta es de 1 a 1,6 m. (48) 
2.2.2.4.Usos tradicionales del aguaymanto (Physalis peruviana)  
Muchos usos popularmente difundidos se atribuyen a P. peruviana L. Según describe 
Talavera (19), Physalis posee propiedades antiespasmódica, diurética, antiséptica, 
sedante, analgésica, ayudando a fortificar el nervio óptico, el alivio de dolencias de 
garganta, eliminación de parásitosis y amebas. Además, existe incidencia de propiedades 
antidiabéticas. En Colombia, algunas de sus propiedades medicinales son para purificar 
la sangre a nivel renal, disminuir la albúmina, limpiar catarata y controlar la amebiasis. 
En la medicina alternativa peruana el fruto de P. peruviana L., se utiliza de manera 
empírica en el tratamiento del cáncer y otras enfermedades como la hepatitis, el asma, la 
malaria y la dermatitis, sin embargo, sus propiedades no se han demostrado de manera 
científica. De la misma manera Campos et al. (47) , menciona que este fruto se emplea 
para el tratamiento de enfermedades como el cáncer, asma, hepatitis, malaria así como 
también para tratar la dermatitis. 
2.2.2.5. Composición Fitoquímica (Physalis peruviana) 
Revela que en diversos estudios fitoquímicos realizados al género Physalis reportan la 
existencia de varios compuestos activos con actividad farmacológica: flavonoides, 
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alcaloides, triterpenos, ceramidas, fenilpropanoides, glicosidos, vitaminas (α, β y δ-
tocoferol, vitamina K1, β- Caroteno y calisteginas), ácidos grasos y diferentes esteroides.  
Múltiples investigaciones realizadas desde 1930 hasta el 2010, identifican a los 
compuestos citados anteriormente, pero los que despiertan mayor interés son los 
witaesteroides, un grupo de lactonas esteroidales productoras de ergostano. (13) Por otra 
parte Chasquibol y Yacomo (49), mencionan que el aceite de aguaymanto posee un alto 
contenido de ácido linoleico, además de otros ácidos grasos como el oleico. 
2.2.2.6.Propiedades medicinales del aguaymanto (Physalis peruviana)    
Dentro de sus propiedades, se encuentran su poder de prevenir el envejecimiento de las 
células (efecto antioxidante), y su acción antidiabética que normaliza los niveles de 
glucosa en la circulación.(22) Al igual como lo menciona  Chasquibol y Yacomo (49), su 
alto contenido de ácidos grasos poliinsaturados le confiere importantes propiedades para 
el mantenimiento de la membrana celular.  
 
La fructosa que contiene el fruto no altera los niveles de la glucosa, ofreciendo 
importantes ventajas en el control de pacientes diabéticos que no son insulino 
dependientes. Los diabéticos pueden consumir alrededor de 50 - 70 gramos al día sin 
producir irregularidades en la glucemia; con una dosis superior a 80 gramos ocasiona 
efecto laxante, por lo tanto, se recomienda el consumo de 5 frutos al día (4 - 5 gramos), 
sin existir pruebas científicas que evidencien sus posibles efectos adversos. (22) 
Se recomienda su consumo en mujeres con menopausia debido al alivio de los síntomas 
en este periodo. Ayuda también a la absorción de hierro, alivia el estrés, así como el 
cansancio mental, la depresión, y mejora la función cardiovascular, además actúa como 
antirreumático. De la misma manera contribuye al desarrollo de los dientes y huesos, y 
previene la aparición de células cancerígenas, refuerza el sistema inmunológico, participa 
en el proceso de cicatrización de heridas y ayuda en el tratamiento de alergias como el 
asma y la sinusitis. (22) 
2.2.2.7.Farmacoergasia.  
Crece a nivel del mar hasta una altura de 3,300 msnm, soportando temperaturas bajas, 
pero sufre daño irreversible a una temperatura menor a los 0º C. Requiere de luz directa 
y se debe proteger de los fuertes vientos. Requiere de abundante agua durante todo su 
crecimiento, no siendo así durante el periodo de maduración de los frutos. Esta planta 
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puede crecer en suelos con bajos requerimientos de fertilización, pero correctamente 
drenados. Esta planta se adapta a una gran variedad y tipos de suelos; pH 4.5 a 8.2. (48) 
(47) 
Si la planta no tiene exposición directa a la luz puede debilitarse, siendo vulnerable a 
enfermedades, además de presentar una temperatura óptima de crecimiento de 13 a 18 
°C. (48) 
2.2.3. Los compuestos fenólicos y el control de la glucosa 
 
2.2.3.1.Clasificación 
Los compuestos fenólicos son compuestos químicos cuya estructura está compuesta por 
un anillo aromático unido a uno o varios grupos hidroxilo (OH). Estos compuestos 
químicos se hayan conjugados con unos residuos de azúcares unidos a los grupos OH.  
Se pueden clasificar tomando en cuenta su estructura química como: 
• Compuestos fenólicos simples (C6) 
• Ácidos fenólicos (C6-C1)  
• Ácidos fenilacéticos (C6-C2) 
• Ácidos cinámicos (C6-C3) 
• Flavonoides, chalconas, ligninas, antocianinas y antocianidinas (C15)  (50) 
Estos compuestos presentan una importante actividad anticancerígena, antimicrobiana, 
antiinflamatoria, antioxidante, hipolipidémica e hipoglucemiante  
2.2.3.2.Beneficios en la diabetes 
 
• Inhibidores de enzimas digestivas 
Diversos compuestos han demostrado actividad inhibiendo la acción de las enzimas 
digestivas (responsables de la digestión de los hidratos de carbono). 
 
Estos compuestos logran establecer interacciones de forma no covalentes con proteínas 
por la presencia de los hidroxilos, formando enlaces de hidrógeno con el grupo polar de 
la proteína o interacciones hidrofóbicas, modificándolas de esta forma y alterando su 
función. (50) 
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• Efecto de los compuestos fenólicos sobre la absorción de glucosa en el intestino 
Para que se lleve a cabo el transporte de glucosa a través de la célula, en el organismo 
existen transportadores (SGLTs) de la misma, así como proteínas que facilitan su 
transporte (GLUT). Los SGLTs emplean la entrada de Na como co-transporte en la 
entrada de glucosa en contra del gradiente; mientras que, los GLUT2 transportan la 
glucosa a través de la membrana basolateral. 
Algunos compuestos fenólicos, como los flavonoides, han mostrado comportarse como 
inhibidores competitivos en la absorción de la glucosa. (51) 
 
• Efecto sobre la función de las células beta del páncreas 
Las células β sintetizan y secretan insulina, esta secreción viene siendo regulada por la 
presencia de glucosa. Un estado prolongado de hiperglucemia ocasiona una elevación del 
estrés oxidativo de la célula, alterando lípidos y proteínas, lo que conlleva a generar una 
mala función de las células beta del páncreas. 
Algunos flavonoides como la catequina o la quercetina, poseen efectos protectores sobre 
las células beta, mejorando de esta forma la secreción de insulina. Esto se debe a las 
propiedades de los polifenoles de contrarrestar el estrés oxidativo. (51) 
• Polifenoles en la resistencia a insulina en hígado 
El glucagón y la insulina son dos hormonas que regulan el almacenamiento de la glucosa 
como glucógeno, liberándolo cuando la concentración es baja, así también van a regular 
la producción de glucosa por la vía gluconeogénica. Las enzimas clave en esta regulación 
son la piruvato carboxilasa, la fosfoenolpiruvato carboxicinasa (PEPCK), la fructosa-1,6-
bifosfatasa y la glucosa-6-fosfatasa. 
Se ha visto en diversos estudios que muchos compuesto fenólicos han demostrado que 
pueden influir en estos procesos y, por lo tanto, en la regulación de la glucosa en 
sangre.(50) 
2.2.4. Agente inductor de Diabetes: estreptozotocina 
La estreptozotocina (STZ) es un compuesto de glucosamina-nitrosourea y un agente 
alquilante que daña el ADN, es específicamente tóxico para las células beta pancreáticas, 
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se emplea como método no quirúrgico para generar diabetes experimental y es obtenido 
a partir de un derivado aislado del hongo Streptomyces achromogenes. (52) 
La STZ actúa produciendo necrosis de forma selectiva de células beta, seguida de la 
atrofia de los islotes de langerhans del páncreas, único productor de la hormona insulina 
en el organismo. (53) 
La inhibición de la O-GlcNAcase de las células beta pancreáticas es el mecanismo que 
explica su toxicidad diabetógena.(54)  
 
Figura 1: Estreptozotocina, 2-Deoxy-2-(3-methyl-3-nitrosoureido)-D-glucopyranose, STZ (55) 
 
 
 
 
 
 
 
 
2.3.Definición de términos básicos  
 
Aguaymanto: Planta silvestre, con fruto redondo, amarilla y tamaño pequeño (entre 1,25 
y 2 cm). Su cáscara, es de textura delgada no comestible. Tiene sabor agridulce y amargo. 
(55) 
Diabetes mellitus: Enfermedad que produce alteración en el metabolismo de los 
azucares, proteínas y lípidos, que se caracteriza por la presencia de hiperglucemia de 
manera crónica producto del empleo ineficaz de insulina en el organismo. (56) 
Glucemia: Es el nivel de glucosa o azúcar  presente en la circulación sanguínea; sus 
valores se expresan en g/L de sangre.(28) 
Glucosa: Carbohidrato clasificado dentro del monosacárido, fuente principal de energía 
para los seres vivos. (57) 
Hemoglobina glicosilada: Hemoglobina unida al glóbulo rojo que presenta adheridas 
moléculas de glucosa. Es indicador de la concentración de azúcar (glucosa) en sangre de 
una etapa previa, usualmente de dos o tres meses. (58) 
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Hiperglicemia: Aumento de los niveles de glucosa en sangre por arriba de los valores 
normales. (28) 
Hipoglucemia: Disminución de los niveles de glucosa en sangre por debajo de los valores 
normales. (59) 
Insulina: Hormona sintetizada por el páncreas que controlar los niveles de glucosa en 
sangre. (60) 
Metabolitos secundarios: Sustancias químicas biosintetizadas por una planta, se 
encuentran en un porcentaje menor dentro de la misma y es la responsable del efecto 
terapéutico. (61) 
2.4.Hipótesis 
 
2.4.1. Hipótesis general 
El extracto etanólico de las semillas de Physalis peruviana (aguaymanto) posee 
efecto hipoglucemiante en ratones inducidas con estreptozotocina. 
2.4.2. Hipótesis específicas 
 
• El extracto etanólico de las semillas de Physalis peruviana 
(aguaymanto) presenta tipos de metabolitos secundarios que generan 
efecto hipoglucemiante. 
• El extracto etanólico de las semillas de Physalis peruviana 
(aguaymanto) presenta una dosis óptima que genera efecto 
hipoglucemiante  
• El extracto etanólico de las semillas de Physalis peruviana 
(aguaymanto) presenta un mayor efecto hipoglucemiante en 
comparación a la glibenclamida. 
3. METODOLOGÍA 
 
3.1. Tipo de investigación 
Experimental, debido a que se manipula una variable independiente 
(Extracto etanólico de semillas de Physalis peruviana) premeditadamente 
para estudiar sus consecuencias sobre una variable dependiente (Efecto 
hipoglucemiante).  
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3.2. Nivel de investigación 
Correlacional, ya que se estudia el grado de efecto que tiene la variable 
independiente sobre la dependiente.  
 
3.3. Diseño de la investigación 
Experimento puro, debido a que se manipula la variable independiente y 
se mide su efecto sobre la variable dependiente. 
 
3.4. Área de estudio 
El presente trabajo de investigación se realizó en el laboratorio del Instituto 
de Investigación Científica. 
 
3.5. Población y muestra 
 
Población: 
• 24 plantas de Physalis peruviana provenientes de Arequipa 
colectados en 35 m de diámetro a la redonda. 
• Ratones albinos  
Muestra: 
• 126.9 g de las semillas de Physalis peruviana 
• 30 ratones provenientes del bioterio - Instituto Nacional de Salud 
 
Criterios de inclusión  
• Ratones albinos machos cepa Balb/c. 
• Ratones sanos  
• Animales de 2 a 3 meses 
• Animales de Peso promedio de 35 a 40 g 
• Arbustos adultos y en periodo de floración 
• Plantas adultas y en periodo de floración 
• Frutos maduros 
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 Criterios de exclusión  
•  Animales con patologías agudas o crónicas 
•  Animales que fueron empleados en otros estudios  
• Animales con peso inferior a 25 g 
• Ratones de otra cepa  
• Ratones hembras 
 
3.6. Variables y operacionalización de variables 
  
Tabla 1. Operacionalización de variables 
 
3.7. Instrumentos de recolección de datos 
El instrumento que se utilizó durante el trabajo de investigación fue la ficha 
de observación ad-hoc. 
 
3.8    Validación de los instrumentos de recolección de datos 
                            Se validó las fichas de observación mediante el juicio de valoración por 
expertos. 
 
3.9    Procedimiento de recolección de datos 
3.9.1 Material  
Material Biológico  
• Los frutos de Physalis peruviana son obtenidos del Departamento 
de Arequipa, provincia de Caylloma, distrito de Majes, localidad 
de Alto siguas, en el mes de Agosto del 2019.  
VARIABLES DIMENSIONES INDICADORES FUENTE INSTRUMENTO 
Independiente 
Extracto etanólico 
de semillas de  
Physalis peruviana 
Fitoquímica 
 
Presencia de 
compuestos 
fenólicos y 
alcaloides 
Reacciones de 
coloración y 
precipitación 
Ficha de 
observación 
Dependiente 
Efecto 
hipoglucemiante 
Farmacológico 
Disminución de 
glucemia en ratones 
diabéticos 
Observación 
directa 
Ficha de 
observación 
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• Se emplearon 30 ratones machos de 2 a 3 meses de cepa Balb/c 
con un peso entre 35 a 40 g obtenidos del bioterio - Instituto 
Nacional de Salud, Perú. 
 
3.9.2 Equipos, Reactivos y Materiales 
• Balanza analítica  
• Glucómetro Accu-Chek  
• Estreptozocina (Merck)  
• Alcohol etílico 96°.  
• Glibenclamida.  
• Pipetas  
• Probeta  
• Tiras reactivas para glucosa 
• Jeringas hipodérmicas de 1 mL, 5 mL y 10 mL.  
• Jaulas metálicas.  
• Tubos de ensayo.  
• Solución salina 
• Ácido sulfúrico 
• Agua destilada 
• Hidróxido de sodio 
• Cloruro férrico 
• Anhídrido acético 
• Sulfato de cobre 
• Tartrato de sodio potasio 
• Gelatina 
• Cloruro de sodio 
• Magnesio 
• Ácido clorhídrico 
• Carbonato de sodio 
• Citrato sodio potasio 
• α-naftol 
• Nitrato de bismuto 
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• Yoduro de potasio 
• Ácido nítrico 
• Yoduro de potasio 
• Yodo resublimado 
• Éter de petróleo 
• Diclorometano 
• Cloroformo 
• Etanol 
• Metanol 
 
3.9.3 Recolección 
La especie botánica Physalis peruviana fue colectada en Arequipa, en la 
Localidad de Alto Siguas. Los frutos de Physalis peruviana, fueron 
cortados con tijeras manuales de jardín, luego guardadas en cajas 
agujereadas y transportadas a Lima. Luego se seleccionó los frutos 
completos, sin insectos y sin ningún signo de descomposición. Los frutos 
seleccionados se pelaron y luego se separaró la pulpa de las semillas con 
ayuda de un cernidor y abundante agua (Anexo 9.3.1). El material limpio 
se pesó y luego se secó en una estufa con aire circulante a 40 °C (Anexo 
9.3.2). 
 
3.9.4 Molienda y extracción 
Las semillas secas se trituraron con un pilón sobre un mortero hasta lograr 
un polvo fino. El polvo seco resultante de ambas especies posteriormente 
fue macerado con etanol 96° durante siete días con agitación mecánica 
cada 24 horas (Anexo 9.3.3).  
Este líquido resultante de la extracción fue filtrado con papel filtro 
whatman N°1 sobre un embudo de vidrio. El líquido filtrado se concentró 
con una cocinilla a 40°C hasta lograr un volumen muy pequeño para 
concentrar la sequedad en una estufa a la misma temperatura. El extracto 
seco conseguido fue pesado y envasado en un frasco de vidrio color ámbar 
(Anexo 9.3.3).  
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3.9.5 Tamizaje fitoquímico 
Se disolvió 0.5 g de extracto seco con 20 mL de etanol y se vertió 1 mL en 
cada uno de los 13 tubos de ensayo diferentes etiquetados como 2 – 14. El 
tubo N° 1 tuvo la porción soluble en 1 ml de cloroformo de 0.1 g de 
extracto seco (Anexo 9.3.4). Luego se procedió a ejecutar la marcha 
fitoquímica preliminar descrita a detalle en la Tabla 2.  
 
Tabla 2. Tamizaje fitoquímico preliminar 
Tubo Ensayos Metabolito Procedimiento 
N° 1 Borntrager Quinonas 
V gts de éter de petróleo + II gts de 
NaOH 5% 
N° 2 Cloruro férrico 
Compuestos 
fenólicos 
II gts de FeCl3 1% 
N° 3 
Liebermann-
Burchard 
Terpenos 
II gts Ac2O/ H2SO4 (50:1) + I gts 
AcOH 
N° 4 Dragendorff Alcaloides 
II gts de (A+B/100 ml H2O) 
A: 8 g Bi (NO3)3.5H2O/20 ml HNO3 
B: 27,2 g KI/50 ml H2O 
N° 5 Mayer Alcaloides 
II gts (A+B/100 ml H2O) 
A: 1,36 g HgCl/60 ml H2O 
B: 5 g KI/10 ml H2O 
N° 6 Wagner Alcaloides 
II gts de [(1,27 g I2 + 2 g KI/5 ml 
H2O)/100 ml H2O] 
N° 7 Baljet 
Lactonas α,β-
insaturadas 
II gts de (Acido pícrico 1% en EtOH 
95° + NaOH 10 %) 
N° 8 Gelatina Taninos II gts gelatina 1% 
N° 9 Gelatina-sal Taninos 
II gts de (1 g gelatina+ 10 g 
NaCl/100 ml H2O) 
N° 10 NaOH Antocianinas II gts NaOH 10% 
N° 11 Benedict 
Azúcares 
reductores 
V gts de [(1,73 g CuSO4.5H2O+17,3 
g citrato de sodio+ 10 g 
Na2CO3)/100 ml H2O] y calentar 10’ 
N° 12 Fehling A y B 
Azúcares 
reductores 
V gts de CuSO4.5H2O 7% + V gts 
(17,5 g tartrato de sodio potasio + 5 g 
NaOH/50 ml H2O) y calentar 10’ 
N° 13 Molish Carbohidratos II gts α-naftol + 2 ml H2SO4 
N° 14 Shinoda Flavonoides Mg + II gts HCl 
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3.9.6 Ensayo farmacológico 
• Aclimatación 
Se adquirieron 30 ratones albinos de la cepa Balb/C machos con pesos entre 30 a 40 g en 
el Instituto Nacional de Salud (INS). Los animales de experimentación fueron 
aclimatados por 48 horas en el laboratorio a 23 ± 2° C, con una humedad relativa de 73 ± 
2 % y con 12 horas de luz y 12 horas de oscuridad. (62)La alimentación e hidratación de 
los animales de experimentación siempre se les daba cuando querían (ad libitum). 
• Elaboración de las soluciones del ensayo 
Para la administración oral del extracto por vía oral se requirió de la preparación de una 
solución del extracto a 24 mg/mL (Anexo 9.3.7). Para ello 600 mg de extracto fueron 
disueltos hasta lograr un volumen de 25 mL con agua destilada. 
Para la administración oral de glibenclamida se requirió de la preparación de una solución 
del fármaco 0.5 mg /mL (Anexo 9.3.8). Para ello 5 mg de glibenclamida fueron disueltos 
hasta lograr un volumen de 10 mL con agua destilada. (63) 
Para disolver el agente inductor estreptozocina se requirió preparar un buffer citrato a 0.1 
M a pH 4.5(Anexo 9.3.6). Para ello se mezclaron 11.125 mL de una solución de ácido 
cítrico a 0.1 M con 13.875 mL de una solución de citrato de sodio a 0.1 M. (63) 
Para inducir la diabetes a los animales de experimentación se requirió de una solución de 
estreptozocina 25 mg/ml y para ello se disolvieron 250 mg de estreptozocina hasta lograr 
un volumen de 10 mL de buffer citrato a 0.1 M a pH 4.5. (63) 
• Inducción a la diabetes 
Los animales de experimentación usados en este ensayo mantuvieron 12 horas de ayuno. 
Para la ejecución del ensayo farmacológico los 30 ratones se agruparon en 6 grupos de 5 
animales de experimentación; etiquetados como grupo I, II, III, IV, V y VI (Anexo 9.3.9). 
Luego se indujo a la diabetes a los ratones al administrarles una dosis de 150 mg/kg de 
estreptozocina por vía intraperitoneal a los grupos I-V. (64) 
• Administración de sustancias experimentales y de referencia 
Después de 15 minutos de inducción a la diabetes se administraron los siguientes 
tratamientos en las siguientes dosis (Anexo 9.3.10). 
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Tabla 3. Dosis de tratamientos 
tratamientos 
Dosis 
Grupo 
I 
Grupo 
II 
Grupo 
III 
Grupo 
IV 
Grupo 
V 
Grupo 
VI 
Extracto - - 125 
mg/kg 
250 
mg/kg 
500 
mg/kg 
- 
Glibenclamida - 5 
mg/kg 
- - - - 
Agua 
destilada 
0.7 mL - - - - 0.7 mL 
 
Los tratamientos fueron administrados bajo la forma de soluciones por vía oral con una 
cánula gastroesofágica. 
• Medida de la glucemia 
Para la ejecución del ensayo farmacológico se midió la glucemia de todos los animales 
de experimentación en sangre venosa periférica, en cuatro momentos diferentes: Antes 
de la inducción y 30 minutos después de la inducción, 3 horas y 6 horas posterior al 
tratamiento (Anexo 9.3.11).(64,65) 
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4. RESULTADOS 
 
4.1 Ensayo de solubilidad 
El ensayo de solubilidad muestra que el extracto etanólico de semillas de Physalis 
peruviana, es soluble en disolventes polares como etanol, metanol y agua, siendo 
el etanol el disolvente que presentó mayor solubilidad (Figura 2 y Tabla 4.) 
Figura 2. Resultados del ensayo de solubilidad del extracto etanólico de semillas de Physalis 
peruviana 
 
 
 
 
 
 
Tabla 4 Resultados del ensayo de solubilidad del extracto etanólico de semillas de Physalis  
peruviana 
Tubo N° Disolvente Resultado 
1 Éter de petróleo - 
2 Tolueno - 
3 Cloroformo - 
4 Éter etílico - 
5 Butanol - 
6 Acetato de etilo - 
7 Propanol - 
8 Etanol ++++ 
9 Metanol +++ 
10 Agua destilada +++ 
 
Insoluble: (-); Poco soluble: (+); Solubilidad moderada: (++); Medianamente soluble: (+++) y Muy 
soluble: (++++) 
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4.1.2 Tamizaje fitoquímico preliminar 
El tamizaje fitoquímico del extracto etanólico de las semillas de Physalis peruviana 
evidenció la presencia de metabolitos secundarios, tales como: flavonoides, compuestos 
fenólicos, taninos, terpenos y lactonas α, β-insaturadas, siendo los compuestos fenólicos, 
los metabolitos secundarios encontrados en regular cantidad. De la misma forma se 
encontró azúcares reductores y carbohidratos mediante reacciones de coloración y 
precipitación. (Figura 3 y Tabla 5) 
Figura 3: Resultados del tamizaje fitoquímico en semillas de Physalis peruviana 
 
 
 
 
 
 
Tabla 5: Resultados del tamizaje fitoquímico en semillas de Physalis peruviana 
Tubo N° Ensayos Interpretación Calificación 
1 Borntrager Quinonas - 
2 Cloruro férrico Compuestos fenólicos ++ 
3 Shinoda Flavonoides + 
4 NaOH 10 % Antocianinas - 
5 Gelatina –sal Taninos + 
6 Gelatina Taninos + 
7 Dragendorff Alcaloides - 
8 Wagner Alcaloides - 
9 Mayer Alcaloides - 
10 Liebermann-Burchard Terpenos + 
11 Baljet Lactonas α,β-insaturadas + 
12 Espuma Saponinas - 
13 Fehling Azúcares reductores ++ 
14 Benedict Azúcares reductores ++ 
15 Molish Carbohidratos + 
 
Ausencia: (-); Poca cantidad: (+); Regular cantidad: (++) y Abundante: (+++) 
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4.1.3 Ensayo farmacológico 
El ensayo realizado para determinar la actividad hipoglucemiante del extracto etanólico 
de las semillas de Physalis peruviana presentó los siguientes resultados: 
La Tabla 6 muestra que la media de las glucemias basales (antes de la inducción) de todos 
los grupos del ensayo farmacológico se encuentran dentro de un intervalo de 107.2 mg/dl 
y 113.6 mg/dl, considerándose dentro de los valores normales.  
Tabla 6. Nivel de glucemia basal de los animales de experimentación 
 Glucemia (mg/dl) 
Ratones Grupo 
I 
Grupo 
II 
Grupo 
III 
Grupo 
IV 
Grupo 
V 
Grupo 
VI 
1 111 108 110 108 107 113 
2 109 105 109 107 108 114 
3 110 114 109 110 106 105 
4 110 109 109 106 108 118 
5 111 107 107 105 108 118 
Media 110.2 108.6 108.8 107.2 107.4 113.6 
I: Agua destilada + Estreptozocina; II: Glibenclamida + Estreptozocina; III: Ext. 125 mg/kg + 
Estreptozocina; IV: Ext. 250 mg/kg + Estreptozocina; V: Ext. 500 mg/kg + Estreptozocina y VI: Agua 
destilada 
A los ratones de experimentación del Grupo I hasta el Grupo V se les administró 
Estreptozocina, como inductor a la enfermedad de la Diabetes. Luego de 30 min se les 
realizó la toma de muestra y se determinó que la media de las glucemias después de la 
inducción se encuentran entre un intervalo de 165.4 mg/dl y 223.6 mg/dl, observándose 
un aumento significativo en su nivel de glucemia para cada Grupo. (Tabla 7) 
 
Tabla 7. Nivel de glucemia de los animales de experimentación 30 minutos después de 
inducción a diabetes. 
 Glucemia (mg/dl) 
Ratones Grupo I Grupo 
II 
Grupo III Grupo 
IV 
Grupo 
V 
Grupo 
VI 
1 221 207 193 181 165 114 
2 224 204 190 179 166 111 
3 223 213 192 181 164 110 
4 225 208 192 179 166 115 
5 225 206 190 180 166 116 
Media 223.6 207.6 191.4 180 165.4 113.2 
I: Agua destilada + Estreptozocina; II: Glibenclamida + Estreptozocina; III: Ext. 125 mg/kg + 
Estreptozocina; IV: Ext. 250 mg/kg + Estreptozocina; V: Ext. 500 mg/kg + Estreptozocina y VI: Agua 
destilada  
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Transcurrida las 3 horas de aplicado los tratamientos desde el Grupo I hasta el Grupo V, 
los datos muestran un valor promedio de 141.6 mg/dl para el Grupo que recibió 
glibenclamida, reflejando la eficacia del fármaco como hipoglucemiante. De igual manera 
se observó que los grupos III, IV y V con tratamientos de extracto a las dosis 125, 250 y 
500 mg/kg presentaron las medias de las glucemias de 180.2 mg/dl, 170.2mg/dl y 
160,4mg/ dl, respectivamente. Los resultados muestran que después de 3 horas los Grupos 
con los extractos a diversas concentraciones tuvieron una disminución de Glucosa 
considerable.  
 
Tabla 8. Nivel de glucemia de los animales de experimentación 3 horas después del 
tratamiento. 
 Glucemia (mg/dl) 
 Grupo 
I 
Grupo II Grupo 
III 
Grupo 
IV 
Grupo 
V 
Grupo 
VI 
1 219 141 181 171 160 113 
2 219 138 181 170 161 114 
3 215 147 180 171 159 110 
4 217 142 180 169 161 111 
5 218 140 179 170 161 110 
Media 217.6 141.6 180.2 170.2 160.4 111.6 
I: Agua destilada + Estreptozocina; II: Glibenclamida + Estreptozocina; III: Ext. 125 mg/kg + 
Estreptozocina; IV: Ext. 250 mg/kg + Estreptozocina; V: Ext. 500 mg/kg + Estreptozocina y VI: Agua 
destilada  
 
La glucemia de los animales de experimentación, después de 6 horas de aplicar los 
tratamientos desde el Grupo I hasta el Grupo V, mostró una glucemia promedio de 137.6 
mg/dl para el grupo que recibió glibenclamida, que corrobora la eficacia del fármaco. Por 
otro lado, los extractos administrados a las dosis 125, 250 y 500 mg/kg mostraron 
glucemias promedio de 172.2, 163.2 y 151.4 mg/dl respectivamente. Esto muestra una 
disminución considerable de los niveles de glucosa por lo que confirmarían que siguen 
teniendo la acción hipoglucemiante.  
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Tabla 9. Nivel de glucemia de los animales de experimentación 6 horas  
después del tratamiento. 
 Glucemia (mg/dl) 
 Grupo 
I 
Grupo II Grupo 
III 
Grupo 
IV 
Grupo 
V 
Grupo 
VI 
1 215 137 173 164 151 114 
2 215 134 173 163 152 111 
3 214 143 172 164 150 110 
4 213 138 172 162 152 112 
5 215 136 171 163 152 112 
Media 214.4 137.6 172.2 163.2 151.4 111.8 
I: Agua destilada + Estreptozocina; II: Glibenclamida + Estreptozocina; III: Ext. 125 mg/kg + 
Estreptozocina; IV: Ext. 250 mg/kg + Estreptozocina; V: Ext. 500 mg/kg + Estreptozocina y VI: Agua 
destilada  
La Figura 4 muestra que los grupos III, IV y V mostraron efecto hipoglucemiante a las 3 
y 6 horas después del tratamiento. A pesar que el efecto hipoglucemiante es menor que el 
Control positivo, administración oral con glibenclamida 5 mg/kg, se evidencia una 
disminución considerable de Glucosa en las tres concentraciones del extracto. 
Figura 4: Glucemia basal, Glucemia 30 min después de la inducción y Glucemia 3 y 6 
horas después del tratamiento. 
 
I: Agua destilada + Estreptozocina; II: Glibenclamida + Estreptozocina; III: Ext. 125 mg/kg + 
Estreptozocina; IV: Ext. 250 mg/kg + Estreptozocina; V: Ext. 500 mg/kg + Estreptozocina y VI: Agua 
destilada 
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La Tabla 10 compara las glucemias de cada uno de los grupos frente al grupo I. Las 
comparaciones múltiples por el test de Dunnet evidencian que existe una diferencia 
estadísticamente (p<0.001) significativa entre los grupos frente al grupo I después de 30 
minutos de la inducción a la hiperglucemia y luego de 3 y 6 horas de administrar el 
tratamiento. También se muestra que no existe diferencia estadísticamente significativa 
entre los grupos frente al grupo I en el tiempo 0. 
Tabla 10. Comparaciones múltiples por el test de Dunnet 
Variable  
dependiente 
Grupos Diferencia de 
medias (I-J) 
Error 
estándar 
Significancia 
30 min después de la 
inducción  
II I -108,40000* 1,70098 ,000 
III I -32,20000* 1,70098 ,000 
IV I -43,60000* 1,70098 ,000 
V I -58,20000* 1,70098 ,000 
VI I -111,20000* 1,70098 ,000 
3 h después de la 
administración de los 
tratamientos  
II I -94,20000* 3,43996 ,000 
III I -18,00000* 3,43996 ,000 
IV I -29,20000* 3,43996 ,000 
V I -43,00000* 3,43996 ,000 
VI I -98,20000* 3,43996 ,000 
6 h después de la 
administración de los 
tratamientos 
II I -99,80000* ,81650 ,000 
III I -37,40000* ,81650 ,000 
IV I -47,40000* ,81650 ,000 
V I -57,20000* ,81650 ,000 
VI I -106,00000* ,81650 ,000 
Basal II I -1,600 1,751 ,459 
III I -1,400 1,751 ,511 
IV I -3,000 1,751 ,162 
V I -2,800 1,751 ,193 
VI I 3,400 1,751 ,999 
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5. DISCUSIÓN 
El tamizaje fitoquímico preliminar realizado en nuestro trabajo evidenció que en el 
extracto etanólico de las semillas de Physalis peruviana presentó compuestos fenólicos, 
flavonoides, taninos, terpenos, lactonas α, β-insaturadas, cumarinas, 
sesquiterpenolactonas o glicósidos cardiotónicos, azúcares reductores y otros 
carbohidratos (Tabla 5). En relación con Ahmed AL et al (2014), evidenció la presencia 
de compuestos fenólicos, flavonoides, esteroles, alcaloides y saponinas en el extracto 
etanólico del fruto de Physalis peruviana proveniente de Egipto. (66) (67) También en el 
estudio de Zawawy N et al (2015), en el extracto etanólico del fruto de Physalis peruviana 
proveniente de Egipto, identificaron la presencia de saponinas, compuestos fenólicos, 
flavonoides y taninos, pero niega la presencia de alcaloides. (68) Además, en un estudio 
realizado por Chau G et al (2019), evidenciaron la presencia de compuestos fenólicos y 
flavonoides en el extracto etanólico del fruto de Physalis peruviana proveniente de 
Cajamarca-Perú. (69) Por todo lo antes mencionado, indicaría que la especie Physalis 
peruviana contiene principalmente flavonoides y otros compuestos fenólicos en diversas 
partes del mundo, sin embargo los metabolitos secundarios alcaloides, saponinas y 
esteroides pueden no estar presentes en la especie Physalis peruviana ,probablemente las 
propiedades de esta planta pueden variar dependiendo del lugar de procedencia. 
El ensayo farmacológico mostró que el nivel de glucemia de los grupos que recibieron el 
extracto etanólico de las semillas de Physalis peruviana a 125, 250 y 500 mg/kg por vía 
oral después de 6 horas (Tabla 9) fue de 172.2, 163.2 y 151.4 mg/dL. Esto muestra que 
hubo una disminución de los niveles de glucosa en las 3 concentraciones, aunque de 
manera proporcional, a pesar que se esperó que a mayor concentración (500 mg/kg) 
tuviera un efecto más significativo, sin embargo no se encontró mayor efecto. Esto se 
puede asumir como un error en la toma de muestra o posiblemente en relación a la 
concentración del extracto.     
Physalis peruviana es una especie vegetal promisoria, ya que tiene un fruto con efecto 
hipoglucemiante evidenciado por diferentes autores, pero a la fecha no se ha diferenciado 
que parte del fruto es el que le confiere la actividad biológica. Bernal C et al (2016), 
evidenció el efecto hipoglicemiante de una formulación de polvo seco a base de extracto 
etanólico del fruto de Physalis peruviana al 70 % a la dosis de 500 mg/kg después de 2 y 
3 horas de inducción a hiperglucemia, aunque menor al fármaco acarbosa a la dosis 20 
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mg/kg en ratones. (70) De igual forma, la presente tesis se evidenció el efecto 
hipoglucemiante de semillas de Physalis peruviana posterior a 3 horas de administrado 
el tratamiento. 
Puspaningtyas AR (2014), evidenció el efecto hipoglucemiante del extracto etanólico del 
fruto de Physalis peruviana in vivo además de determinar que 4-OH-witanólido, el 
compuesto principal, tiene una interacción armoniosa con el receptor de insulina cinasa 
por un estudio in silico. (71). Esto propone la posibilidad de que el efecto higlucemiante 
del fruto sea por un 4-OH-witanólido y no la de un fitocomplejo. Bajo esta línea de 
razonamiento es posible que el efecto hipoglucemiante del fruto de Physalis peruviana 
sea por un witanólido presente en el extracto etanólico de las semillas de Physalis 
peruviana. 
Otro fruto de una especie botánica perteneciente al mismo género que Physalis peruviana 
también presenta efecto hipoglucemiante. Raju R et al (2015), publicaron el efecto 
hipoglucemiante del extracto metanólico del fruto de Physalis angulata, una especie del 
mismo género que Physalis peruviana, proveniente de la India sobre ratas diabéticas 
inducidas con aloxano a 25 y 50 mg/kg. (72) Al igual que la presente tesis el agente 
inductor produce hiperglucemia por una lisis de las células β del páncreas, el efecto 
hipoglucemiante en ambas investigaciones podrían seguir el mismo mecanismo 
hipoglucemiante.  
 
 
40 
 
6. CONCLUSIONES 
 
1. El extracto etanólico de las semillas de Physalis peruviana (aguaymanto) 
presenta compuestos fenólicos, flavonoides, taninos, terpenos y lactonas α, β-
insaturadas. 
2. El extracto etanólico de semillas de Physalis peruviana (aguaymanto) presenta 
efecto hipoglucemiante a 125, 250 y 500 mg/kg. 
3. El extracto etanólico de semillas de Physalis peruviana (aguaymanto) presenta 
menor efecto hipoglucemiante a dosis de 125, 250 y 500 mg/kg con respecto a 
la glibenclamida 5 mg/kg. 
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7. RECOMENDACIONES 
Realizar ensayos para evidenciar el efecto hipoglucemiante de los extractos de otros 
órganos de la especie Physalis peruviana. 
Aislar e investigar sobre los metabolitos secundarios del extracto etanólico de las semillas 
de Physalis peruviana para determinar su efecto hipoglucemiante. 
Realizar otros estudios de compatibilidad con excipientes para dar forma farmacéutica y 
pueda ser insumo para un posible fitofármaco.  
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9. ANEXOS 
Anexo 9.1: Certificado de clasificación botánica 
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Anexo 9.2: Certificado de salud de animales de experimentación 
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Anexo 9.3: Testimonio fotográfico 
9.3.1: PROCEDIMIENTO DE RECOLECCIÓN Y TRATAMIENTO DE LA  
MUESTRA 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
     9.3.2: PROCEDIMIENTO DE SECADO Y MOLIENDA DE LA MUESTRA                       
PROBLEMA 
  
 
 
 
  
  
Recolección de la muestra Selección de la muestra Pelado de la muestra 
Lavado y desinfección de la 
muestra 
Extracción de las semillas de 
Aguaymanto 
Secado de las semillas de 
Aguaymanto con estufa a 40 
grados 
Molienda de la muestra 
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9.3.3: PROCEDIMIENTO DE MACERACIÓN, FILTRACIÓN Y SECADO 
DEL EXTRACTO 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
  
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Macerado de la muestra Filtración del extracto 
hidroalcohólico 
Extracto hidroalcohólico 
llevado a estufa para 
sequedad 
Extracto seco de semillas 
de aguaymanto = 2 g 
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     9.3.4: PROCEDIMIENTO DEL ENSAYO DE SOLUBILIDAD Y TAMIZAJE 
FITOQUÍMICO 
 
 
  
 
 
  
      9.3.5: PESADO Y CLASIFICACION DE LOS MODELOS BIOLÓGICOS 
 
 
 
 
Solventes para el ensayo de 
solubilidad y tamizaje 
fitoquímico 
Introducción de la muestra 
a los tubos de ensayo para 
ejecución del ensayo de 
solubilidad y tamizaje 
fitoquímico 
Ejecución del ensayo 
de solubilidad y 
tamizaje fitoquímico 
 
 
56 
 
     9.3.6. PREPARACION DEL AGENTE INDUCTOR (ESTREPTOZOTOCINA) 
 
 
 
 
     9.3.7. PREPARACIÓN DE LA SOLUCION A BASE DE AGUAYMANTO 
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     9.3.8. PREPARACIÓN DE LA SOLUCIÓN A BASE DE GLIBENCLAMIDA 
 
 
 
 
 
    9.3.9. ADMINISTRACIÓN INTRAPERITONEAL DEL AGENTE INDUCTOR 
(ESTREPTOZOTOCINA) 
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     9.3.10. ADMINISTRACIÓN ORAL DE LAS SOLUCIONES (AGUA 
DESTILADA, SOL. AGUAYMANTO Y SOL. GLIBENCLAMIDA) 
 
 
 
     9.3.11. EVALUACIÓN DEL ÍNDICE DE GLICEMIA
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Anexo 9.4: Matriz de consistencia  
PROBLEMA OBJETIVOS HIPÓTESIS VARIABLES DIMENSIONES INDICADORES METODOLOGÍA 
 
Problema general. 
 
¿Poseerá efecto hipoglucemiante 
el extracto etanólico de las 
semillas de Physalis peruviana 
(aguaymanto) en ratones 
inducidas con estreptozocina? 
  
 
Problema específico 
 
 
▪ ¿Cuáles son los tipos de 
metabolitos secundarios 
presentes en el extracto 
etanólico de las semillas de 
Physalis peruviana 
(aguaymanto)? 
▪ ¿Cuál es la dosis óptima del 
extracto etanólico de las 
semillas de Physalis 
peruviana (aguaymanto) que 
genere efecto 
hipoglucemiante?   
▪ ¿Cómo es el efecto 
hipoglucemiante del extracto 
etanólico de las semillas de 
Physalis peruviana 
(aguaymanto) en comparación 
con la glibenclamida? 
 
 
Objetivo General 
 
Determinar el efecto 
hipoglucemiante del extracto 
etanólico de las semillas de 
Physalis peruviana 
(aguaymanto) en ratones 
inducidas con estreptozocina. 
 
Objetivos específicos 
 
▪ Caracterizar cualitativamente 
los tipos de metabolitos 
secundarios presentes en el 
extracto etanólico de las 
semillas de Physalis 
peruviana (aguaymanto). 
▪ Determinar la dosis óptima 
del extracto etanólico de las 
semillas de Physalis 
peruviana (aguaymanto) que 
genere efecto 
hipoglucemiante. 
▪ Comparar el efecto 
hipoglucemiante del extracto 
etanólico de las semillas de 
Physalis peruviana 
(aguaymanto) respecto a la 
glibenclamida 
 
Hipótesis General 
 
El extracto etanólico de las 
semillas de Physalis 
peruviana (aguaymanto) 
posee efecto 
hipoglucemiante en ratones 
inducidas con 
estreptozocina. 
 
Hipótesis específicas 
 
• El extracto etanólico de las 
semillas de Physalis 
peruviana (aguaymanto)  
presenta tipos de 
metabolitos secundarios que 
generan efecto 
hipoglucemiante. 
• El extracto etanólico de las 
semillas de Physalis 
peruviana (aguaymanto) 
presenta una dosis optima 
que genera efecto 
hipoglucemiante  
• El extracto etanólico de las 
semillas de Physalis 
peruviana (aguaymanto) 
presenta un mayor efecto 
hipoglucemiante en 
comparación a la 
glibenclamida. 
 
Variable 
dependiente:  
 
 
 
Efecto 
hipoglucemiante 
 
 
 
 
 
 
 Variable 
independiente  
 
Extracto 
etanólico de 
semillas de   
Physalis 
peruviana 
(aguaymanto) 
 
 
 
 
 
 
Farmacológico 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
    Fitoquímico 
 
 
 
Diminución de la 
glucemia en 
ratones diabéticas 
 
 
 
 
 
 
Reacciones de 
coloración y 
precipitación  
 
 
 
 
 
 
 
 
Diseño: Experimento puro 
 
Tipo: Experimental 
 
Nivel: Correlacional 
 
Población:  Ratones Balb/c, 
  
Muestra: Se usarán 20 ratones 
albinas, con un peso promedio 
entre 35 – 40 g de 2 a 3 meses 
de edad, aparentemente sanas. 
 
Instrumentos de recolección 
de datos: se usará la ficha de 
observación  
 
Validación de los 
instrumentos de recolección 
de datos: 
Se validará mediante el juicio 
de valoración por expertos 
 
 Procesamiento y análisis de 
datos 
Se usará el paquete estadístico 
SPSS 
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